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 時計遺伝子の一つである Per2 のプロモーターにルシフェラーゼ遺伝子をつないだレポ
ーター(mPER2::Luc)をノックインした mPer2Luc マウスを使用した。 
In vivo における細胞レベルでの概日時計の形成時期を明らかにするため、交配後 E10.5
および E15.5 の時点で胎仔を採取した。採取した胎仔から頭部と内臓組織を摘除した後、
得られた細胞をルシフェリン添加培地にて 35mm ディッシュで培養しつつ、Per2 遺伝子と
ともに転写されるルシフェラーゼの発光を光センサ（光電子増倍管）でモニタリングした。  















で採取した組織を in vitro で継続的に培養し、3 日毎に同調刺激を加えたところ、Ｅ13.5+6








し、4 つの Cell line において多能性幹細胞マーカーである Nanog の発現を蛍光免疫染色で
確認した。こうして得られたマウス胎仔由来の iPS 細胞株では、同調刺激を加えても明瞭
なリズムは観察されなかった。しかし、培養条件を変更して分化誘導を行ったところ、分
化誘導開始 14 日後には 4 つの cell line 全てにおいて概日リズムが観察された。 
以上の結果から､ES 細胞や iPS 細胞といった多能性幹細胞に加え、胎生初期中期（E10.5）
頃までの胎仔細胞には概日時計の発振が認められないこと、しかし細胞の分化に伴い、細
胞及び組織自律的に明瞭な振動が形成されること、が明らかとなった。また、ルシフェラ
ーゼを用いた生体細胞ライブイメージング法は、生きた細胞や組織の発生分化過程をリア
ルタイムに観察評価できる系として有用である可能性が示された。 
 
 
